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Введение
Патогенез синдрома ишемия-реперфузия головного мозга недос­
таточно изучен как в эксперименте, так и в клинических условиях. Ре- 
перфузионные процессы в тканях имеют более тяжелое течение, чем 
при чистой ишемии и являются следствием пролонгирования механиз­
мов, лежащих в основе ишемического повреждения. Предполагается, 
что поиск путей профилактики последствий синдрома ишемия- 
реперфузия должен быть связан с более тщательным изучением нару­
шений, возникающих в предшествующий реперфузии ишемический пе­
риод.
Основной тканью, которая подвергается реоксигенации и воздей­
ствию повышенного напряжения кислорода и продуктов свободноради­
кальной природы в постокклюзионный период, является эндотелий со­
судов. В отдельных работах кардиологического профиля показано, что 
последствиями реперфузии является повреждение сосудистого эндоте­
лия и развитие его дисфункции (1). Следствием же дисфункции эндоте­
лия (ДЭ) может быть нарушение локальной ауторегуляции кровообра­
щения с последующим возникновением и усугублением ишемических 
расстройств головного мозга. Кроме этого известно, что воздействию 
биологически активных веществ из ишемизированной ткани могут быть 
подвергнуты сосуды всего организма (2).
Целью данного исследования явился анализ характера изменения 
некоторых показателей перекисного окисления липидов (ПОЛ) в мозго­
вой ткани крыс и вазоактивных реакций аорты крыс с синдромом ише­
мия-реперфузия головного мозга (И-РГМ).
106
Материалы и методы исследований 
Эксперименты проведены на 48 белых беспородных крысах- 
самцах массой 200-250 г. Моделирование реперфузионного синдрома 
головного мозга осуществляли в условиях внутривенного тиопентало- 
вого наркоза (40-50 мг/кг) путем временной окклюзии обеих общих 
сонных артерий (у крыс 1-й группы -  5 мин., 2-й группы -  30 мин., у 
крыс 3-й группы -  120 мин.) с последующим 30 мин. восстановлением 
кровотока. Контролем для каждой опытной группы служили крысы с 
аналогичной по длительности ишемией головного мозга без после­
дующей реперфузии.
В ткани мозга изучали перекисное окисление липидов (ПОЛ). Ак­
тивность процессов ПОЛ оценивали по определению концентрации 
диеновых коньюгатов (ДК), малонового диальдегида (МДА), оснований 
Шиффа (ОШ), определяемых по общепринятым методикам (3). По тра­
диционной методике in vitro изучали вазоактивные эндотелий зависи­
мые и эндотелий независимые реакции аорты крыс (4). Оценку NO- 
синтазной активности эндотелия аорты осуществляли по изменению ее 
диаметра на фоне использования активатора синтеза N 0 ацетилхолина 
(АцХ, 10'5 М). Для выяснения роли N 0  в генезе вазодилататорных реак­
ций сосудов использовали ингибитор синтеза NO - Nca-nitro-L-arginine 
(L-NNA,10'6 М). Оценку эндотелий независимой нитрергической дила­
тации осуществляли аналогичным образом на фоне использования не­
прямого донора N 0- глицеролтринитрата. Результаты обрабатывались 
методами вариационной статистики с использованием t-критерия Стью- 
дента на персональном компьютере.
Результаты и их обсуждение 
Изучение концентрации продуктов ПОЛ в ткани мозга крыс всех 
трех групп выявило зависимость их наработки от продолжительности 
предшествующего реперфузии ишемического периода.
У крыс I группы с продолжительностью ишемии 5 минут прирост 
ДК, МДА и ОШ по сравнению с дореперфузионным периодом (по данным
I контрольной группы) составил 7,1±1,4%, 3,1±0,3% и 0,6±0,09%,) соответ­
ственно (Р>0,05). У крыс 2 группы с продолжительностью ишемического 
периода 30 мин. концентрации этих показателей увеличивались по сравне­
нию с дореперфузионным периодом (по данным 2 контрольной группы) на 
24,3±0,2% (ДК), 36,0±2,4% (МДА), 26,0±1,2% (ОШ) (Р<0,001). При про­
должительности ишемического периода 120 минут у крыс третьей группы с 
И-РГМ прирост продуктов ПОЛ по сравнению с показателями 3 контроль­
ной группы составил для ДК - 62,86±0,1%, для МДА - 64,6±1,8%, для ОШ - 
46±1,3 % (Р<0,001).
У крыс 1 группы с синдромом И-РГМ (продолжительность ишемии 5 
мин.) имело место увеличение прироста диаметра аорты при обработке ее
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раствором АцХ с 16,3±1,8% до 29,2±2,24% (контроль 1, Р<0,05). У крыс 2 
группы с И-РГМ (с продолжительностью ишемического периода 30 минут) 
прирост диаметра аорты при ее обработке раствором АцХ составил 
7,37±1,52%, (контроль 2 -  16,9±2,20%, Р<0,001). У крыс третьей группы с 
И-РГМ (продолжительность ишемического периода 120 мин.) при обработ­
ке колец аорты раствором АцХ дилататорная реакция не наступила (при­
рост диаметра аорты составил 1,3±0,1%, Р>0,05), в то время как в контроле 
3 дилатация колец аорты в ответ на АцХ оказалась сохраненной (прирост 
15,2±2,10%, Р<0,001). Дилататорная реакция аорты крыс всех групп на 
глицеролтринитрат была физиологически адекватной предъявленному 
стимулу, что свидетельствовало об отсутствии нарушений со стороны гуа- 
нилатциклазного механизма вазодилатации у крыс всех групп.
Таким образом, характер изменений эндотелий зависимой реакции 
аорты крыс на ацетилхолин неоднозначен при синдроме И-РГМ у крыс с 
различной продолжительностью предшествующего реперфузии ишемиче­
ского периода. У крыс с коротким периодом ишемии (5 мин.) имеет место 
усиление ответной реакции на ацетилхолин. При 30 минутной продолжи­
тельности ишемического периода ответная реакция на ацетилхолин по 
сравнению с показателями первой группы оказалась сниженной, что свиде­
тельствует об угнетении эндотелий зависимых вазодилататорных механиз­
мов. Удлинение продолжительности ишемического периода до двух часов 
приводит к полному повреждению эндотелий зависимых механизмов вазо­
релаксации, проявлением чего является отсутствие дилататорных реакций в 
ответ на ацетилхолин.
Следовательно наработка продуктов ПОЛ и нарушения эндотелий 
зависимой вазодилатации аорты у крыс с И-РГМ зависят от продолжитель­
ности предшествующего реперфузии ишемического периода. Чем более 
продолжительный дореперфузионный ишемический период, тем более вы­
ражена степень нарушения вазоактивных реакций сосудов, зависимых от 
эндотелия. Полученные данные доказывают, что профилактика дисфунк­
ции эндотелия у крыс должна быть направлена на сокращение продолжи­
тельности предшествующего реперфузии периода ишемии. Учитывая ха­
рактер изменений вазоактивных реакций сосудов у крыс с И-РГМ, а также 
изменений продуктов ПОЛ, можно сделать вывод о роли активизации про­
цессов перекисного окисления липидов в механизмах дисфункции эндоте­
лия у крыс с синдромом И-РГМ. Таким образом установлено, что синдром 
И-РГМ у крыс сопровождается развитием системной ДЭ при удлинении 
периода ишемии, предшествующего реперфузии. Полученные результаты 
свидетельствуют о важности индивидуального подхода в фармакотерапии 
больных с синдромом ишемия-реперфузия головного мозга при введении 
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Введение
В последнее время аминокислота L-Аргинин, являющаяся субстра­
том для образования NO, приобрела особую популярность. Отмечено ее 
положительное влияние на течение экспериментальных патологических 
процессов в сердце, печени, почках и других органах. В экспериментах на 
крысах показано, что L-Аргинин может быть использован для лечения 
ишемических расстройств мозгового кровообращения (1,4). В мозговой 
ткани NO выступает в качестве нейромедиатора и модулятора нервных 
процессов, молекулы-мессенджера в регуляции мозгового кровообращения, 
а также участвует в механизмах иммунной защиты мозга. Отсутствие запа­
сов оксида азота (NO), нарушение его синтеза эндотелиальными клетками, 
нейроцитами и клетками глии в условиях дефицита кислорода может при­
вести к трагическим последствиям.
В аптечной сети уже начали появляться коммерческие препараты L- 
Аргинина, что дает возможность использования данной аминокислоты для 
коррекции дисфункции эндотелия (ДЭ) при прединсультных состояниях.
